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内容の要旨及び審査の結果の要旨
ストレス過多の現代社会においては誰でもが勃起不全を主体とした心因性性機能障害に陥る危険性
を有している。今回我々は、ヒト心因性`性行動障害モデルと考えられる社会的ストレスを与えた雄ラ
ットを用いて性行動低下とテストステロンの補充やドーパミン系薬剤の効果を検討、さらに性中枢と
考えられる内側視索前野における遺伝子発現を観察した。
１２適齢、雄性Wister系ラットを用い、あらかじめ３週間雌ラットと同居させ生活居住域を確立さ
せた雄ラットに、実験対象となる個別飼育雄'性ラットと遭遇、攻撃させ、社会的敗北といった社会的
ストレスを与えた（ＳＳラット)。また除睾術を施行後にテストステロンを補充し血清テストステロン
を一定とした状態で社会的ストレスを与えた（T-SSラット)。これらラットの血清テストステロンを
測定し、また発情期の雌ラットと遭遇させ１０分間のマウント数を計測した。次に性行動に促進的に
作用するドーパミン系薬剤であるapomorphineを投与し性行動の変化を観察した。さらに上記３群を
断頭屠殺し内側視索前野より脳実質を採取し、realtimePCR法を用い、アンドロゲンレセプター（以
下AR）ｍＲＮＡと最初期遺伝子c-fosmRNAを定量した。
ＳＳラットではコントロール群と比較し、血清テストステロンが低下し、発`清期の雌ラットに対す
るマウント頻度の低下が認められた。Ｔ－ＳＳラットではコントロールラットには及ばないものの、ＳＳ
ラットに比較し雌ラットに対するマウント頻度が増加した｡Apomorphineの投与によりＳＳラット､T-SS
ラットともに性行動の改善が認められた。内側視索前野における遺伝子の発現ではＡＲｍＲＮＡは３群間
では差はなく、c-fosの発現はＳＳラットでは増加し、Ｔ－ＳＳラットではコントロールレベルにまで低
下していた。
社会的ストレスによる性行動障害の原因の一つに血清テストステロンの低下とc-fosの発現増加が
示唆された。性行動の改善にapomorphineは有効であった。今回テストステロンを補充すると性行動
の改善が認められ、c-fosの発現が抑制されたことより内側視索前野におけるc-fosの発現は社会的
ストレスによる性行動低下と関連があり、またアンドロゲンの刺激により調節されていることが示唆
された。
以上、本研究は社会的ストレスに起因する性行動障害に遺伝子発現が関与していることを初めて報
告したものであり、性行動障害の脳内機構の一端を明らかにした労作と評価された。
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